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Traitement du cancer du rein 
aux stades local 
et localement avance 

La chirurgie d'exerese est le traitement de reference du cancer du 
rein au stade local et au stade localement avance. Les principes 
carcinologiques de cette chirurgie ont ete decrits des 1969. 
Cependant, revolution de la presentation de la maladie, avec les 
annees, a amene a proposer ulterieurement differentes options 
therapeutiques, guidees essentiellement par I'objectif de conserver 
le capital nephronique, sans alterer les resultats carcinologiques. 


Pierre Mongiat-Artus, Frangois Desgranchamps* 

L es differents traitements du cancer du rein, lorsqu’ils 
ont une pretention curatrice, doivent repondre a un 
critere commun : l’extirpation en totalite du tissu 
malade ou sa destruction. 

LE TRAITEMENT HISTORIQUE : 

LA NEPHRECTOMIE ELARGIE 


La nephrectomie elargie reste le traitement de reference 
et de premiere intention du cancer du rein localise ou 
localement avance. 1-2 Elle permet une survie a 5 ans de 75 
a 95 °/o, lorsqu’elle est appliquee a des tumeurs de stade 
inferieur au stade pT3, et une survie a 5 ans de 65 a 80 °/o 
pour les stades pT3. En revanche, ces resultats chutent de 
fagon drastique lorsque la tumeur est metastatique dans 
les ganglions (survie a 5 ans de 10 a 20 %) ou dans les 
autres sites (survie a 5 ans de 0 a 5 %). 


Les grandes regies de la nephrectomie elargie, decrites 
des 1969 par Robson, 3 ont 4 points cles : l’abord premier 
du pedicule renal et sa ligature avant mobilisation du 
rein ; l’extirpation du rein en passant a l’exterieur du fascia 
de Gerota ; la realisation d’une surrenalectomie homo- 
laterale ; la pratique d’un curage gangbonnaire homolate- 
ral, de la bifurcation des gros vaisseaux aux piliers du dia- 
phragme. L’avantage de la clarte et de la reproductibihte 
de cette technique s’est vu rapidement contrebalance par 
son caractere univoque face a la multiplicite des presenta- 
tions cliniques de la maladie. II s’en est suivi de nombreu- 
ses adaptations techniques dont certaines sont toujours 
un sujet de controverses actives. La chirurgie ouverte, chi- 
rurgie de reference, peut etre conduite soit par voie 
transperitoneale (essentiellement par l’intermediaire 
d’une incision sous-costale), soit par voie retroperitoneale 
par lombotomie. Les avantages et les inconvenients de 
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CANCERS DES VOIES URINAIRES T RAI TEM EN T DU C ANCE R DU R EIN 



EST N 


VEA 

■ 


f L'abord laparoscopique des cancers du rein pour nephrectomie 
elargie est en passe de devenir, en France, la voie d'abord de 
premiere intention. 

■y La chirurgie conservatrice du rein (nephrectomie partielle, 
tumorectomie) est en plein essor devant I'excellence des 
resultats obtenus, grace a une rigoureuse selection des 
patients. 

■y Les traitements conservateurs non chirurgicaux 
(radiofrequence et cryotherapie) seront certainement les 
concurrents des technigues d'exerese dans les annees a venir. 
La diffusion de traitements cibles (inhibiteur de la tyrosine 
kinase), actuellement reserves aux formes metastatiques du 
cancer du rein resistant a I’immunotherapie par cytokine, 
devrait permettre une augmentation de I'operabilite de 
certains patients porteurs de cancers localement avances. 

La surveillance active des patients ayant un cancer de bon 
pronostic necessite la definition precise des modalites de 
cette surveillance, mais est certainement amenee a se 
developper. 


chacune de ces voies d’abord semblent s’equilibrer, de 
telle sorte qu’aucune n’a pu prendre l’avantage au cours 
des differentes etudes. Une reponse, peut-etre definitive, 
devrait etre apportee par une etude a grande echelle 
menee par l’EORTC ( European organisation for research 
and treatment of cancer), dont les resultats seront analyses 
selon la morbidite et la qualite de vie. En effet, il a deja ete 
etabli que les resultats carcinologiques de ces deux voies 
d’abord sont identiques. 1 

La controverse la plus recente porte sur le choix d’une 
chirurgie ouverte ou d’une chirurgie laparoscopique. 
Cette demiere technique peut, elle aussi, etre menee par 
voie transperitoneale ou par voie lomboscopique. Le 
geste d’exerese par lui-meme repond aux memes princi- 
pes que la chirurgie menee par voie ouverte, avec un 
controle premier du pedicule et une exerese du rein a l’ex- 
terieur du fascia de Gerota, afin d’emporter la graisse peri- 
renale. 4 La piece operatoire est alors extraite dans un sac 
etanche, generalement par une contre-incision elective 
pelvienne, souvent par voie de Pfannenstiel, sans morce- 
ler la piece. Si la taille de la tumeur ne semble pas consti- 
tuer une limite a la chirurgie laparoscopique a propre- 
ment parler, le consensus s’etablit sur des indications 
electives pour les tumeurs Tl, voire T2 pour les chirur- 
giens experimentes. Les principales complications de la 
nephrectomie par laparoscopie sont vasculaires, mais leur 
incidence tend a decroitre avec, a la fois, la diffusion de la 
technique, et l’amelioration des instruments permettant le 
controle des vaisseaux. Les resultats carcinologiques de 
cette chirurgie sont tout a fait superposables a ceux obte- 


nus par chirurgie ouverte. Sur le plan de la morbidite 
(saignement peroperatoire, rapidite de recuperation post- 
operatoire, complications parietales), la chirurgie laparo- 
scopique semble prendre le dessus sur la chirurgie par 
voie ouverte. En revanche, aucune difference n’a pu etre 
etablie entre la lomboscopie et la coelioscopie transperito- 
neale. II est a signaler que la laparoscopie manuellement 
assistee (une main dans 1’ abdomen par incision permet 
l’exerese de la piece), dont la diffusion est encore limitee 
en Europe, pourrait constituer un intermediaire entre la 
chirurgie ouverte et la chirurgie laparoscopique exclusive, 
en cumulant les avantages de l’une et de l’autre. 

Surrenalectomie 

Si la description princeps de Robson incluait la realisa- 
tion a titre systematique d’une surrenalectomie, la justifi- 
cation de celle-ci souleve plusieurs questions. 1,2 En effet, 
l’atteinte surrenalienne peut se faire par extension directe 
de la tumeur renale, or ce risque est directement lie au 
stade tumoral (l’atteinte par contiguite est superieure a 
10% pour les cancers de stade superieur a T2). L’autre 
mode d’atteinte surrenalienne est la metastase ; or, le 
risque de metastase surrenalienne homolaterale n’est pas 
previsible, tant par la taille de la tumeur, que par sa locali- 
sation au pole superieur. En revanche, les metastases sur- 
renaliennes isolees, en cas d’adenocarcinome renal, sont 
tout a fait exceptionnelles (environ 2 % des cas). Ainsi, 
F amelioration de la stadification preoperatoire des 
patients par tomodensitometrie semble largement suffi- 
sante pour juger de Futilite, ou non, de realiser une surre- 
nalectomie et ce avec une valeur predictive negative de 
99,4 % et une valeur predictive positive de 34,17 %. 

Les indications carcinologiques actuelles de la surrena- 
lectomie dans le cadre d’une nephrectomie elargie se limi- 
tent done a des tumeurs de stade superieur a T2 et aux cas 
d’anomalies de la glande lors de la tomodensitometrie de 
stadification. A l’heure actuelle, la surrenalectomie, dans 
le cadre d’une nephrectomie pour cancer, semble n’ avoir 
d’utilite que pour la stadification de la maladie, mais celle- 
ci se limite a environ 2 % des cas. 1 

Curage ganqlionnaire 

Robson recommandait un curage ganglionnaire 
etendu a titre systematique, mais le risque cumule d’at- 
teinte ganglionnaire n’est que de 15 a 20 %, directement 
lie au stade tumoral (moins de 10 % des cas pour les 
tumeurs inferieures a pT3 et plus de 40 % pour les 
tumeurs superieures a pT2). 1,2 Le curage ganglionnaire 
n’a aucun interet therapeutique, ni sur la survie, ni sur la 
progression des patients a 5 ans, comme l’a montre une 
etude prospective (EORTC 30881), dont les resultats ont 
ete corrobores par de nombreuses publications ulterieu- 
res. 1 Le curage ganglionnaire n’a pas montre non plus 
d’efficacite dans la limitation de la recidive locale. Sans 
justification carcinologique, le curage ganglionnaire 
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aurait pu garder un interet pronostique, afin de mieux 
preciser le stade du cancer. Cependant, 1’ amelioration des 
techniques d’imagerie medicale a gomme cet argument, 
puisque le taux de faux negatifs de la tomodensitometrie 
de stadification est inferieur a 5 °/o. Le curage ganglion- 
naire systematique n’est done plus recommande lors de la 
nephrectomie pour cancer, mais il peut garder un interet 
dans le cas d’une tomodensitometrie de stadification 
negative, combine a la rencontre peroperatoire d’adeno- 
pathies suspectes, dont l’exerese permettrait une modifi- 
cation du stade du cancer. Ce geste ne doit cependant pas 
faire courir de risques au patient lors de sa realisation, car 
une telle stadification a aujourd’hui un avantage essentiel- 
lement theorique, aucun traitement adjuvant pouvant 
ameliorer le pronostic de ces patients n’etant valide. 

Exerese des thrombus veineux 

Le cancer du rein est particulierement venophile. Cette 
caracteristique justifie pleinement les travaux realises dans 
l’optimisation du traitement des thrombus de la veine 
renale, et, surtout, de la veine cave accompagnant les cancers 
du rein. 2 Une telle chirurgie lourde ne s’envisage que chez 
les patients NO MO, toute autre presentation necessitant une 
discussion au cas par cas. Actuellement, la voie d’abord lapa- 
roscopique n’est pas recommandee dans ce cas de figure. 

La technique employee consiste en une nephrectomie 
elargie, accompagnee d’un abord de la veine cave infe- 
rieure, dont les modalites sont etroitement dependantes 
du niveau superieur du thrombus identifie au mieux sur 
une imageiie par resonance magnetique (HIM) preopera- 
toire. Si le niveau superieur du dtrombus est en-deya des 
veines sus-hepatiques, son exerese peut se faire par cavo- 
tomie. Si le pole superieur du thrombus est retrohepa- 
tique, il est necessaire de luxer le foie droit et de clamper 
la veine cave inferieure sous le pericarde ou en intraperi- 
cardique. Enfin, si le thrombus depasse le niveau des vei- 
nes sus-hepatiques et se trouve dans l’oreillette droite, il 
faut alors recourir a une circulation extracorporelle. Les 
thrombus fibrinocruoriques sont largement predomi- 
nants sur les thrombus tumoraux avec envahissement de 
la paroi veineuse. La presence d’un thrombus fibrino- 
cruorique n’influence pas le pronostic carcinologique. 

La constatation d’un envahissement veineux impose la 
resection de la veine, generalement au moins du carrefour 
reno-cave, sans necessiter de reconstruction veineuse 
lorsqu’elle s’accompagne d une nephrectomie droite, 
grace au reseau collateral du rein gauche. En revanche, 
une reconstruction veineuse prodietique est necessaire si 
la resection du carrefour reno-cave est realisee dans le 
cadre d’une nephrectomie gauche. La plupart des recons- 
tructions veineuses sont amenees a se « thromboser*; 
cependant, le caractere progressif de cette thrombose per- 
met le developpement d’une collateralite renale droite de 
substitution. La mortalite du traitement des thrombus de 
la veine cave inferieure, avec nephrectomie pour cancer 


du rein, varie de 6 a 40 % selon, principalement, le niveau 
atteint par le pole superieur du thrombus. 

Traitements adjuvants 

L’embolisation arterielle preoperatoire des cancers 
du rein a ete proposee pour limiter le risque de saigne- 
ment durant la nephrectomie. La rentabilite d’une telle 
attitude s’est revelee particulierement decevante, voire 
prejudiciable a la conduite de l’intervention. Elle 
conceme done quelques cas particuliers inurement refle- 
chis. 

L’immunotherapie. La vaccination anti-tu morale* 
dans le cadre du cancer du rein, n’a ete evaluee de fay on 
solide que pour les tumeurs a haut risque de recidive. Ses 
resultats particulierement encourageants necessitent 
cependant des etudes de confirmation. Ce traitement est 
encore immature pour permettre de recommander une 
nephrectomie dans le cadre d’un traitement adjuvant par 
immunodierapie vaccinante. Deux etudes prospectives 5,6 
ont mis en evidence de meilleures reponses a l’immuno- 
therapie par cytokines apres nephrectomie que sans 
nephrectomie. Cependant, les resultats de ces etudes ne 
sont pas unanimement admis, car ils sont probablement 
biaises par le fait que les patients ayant ete nephrectomi- 
ses avaient un etat general meilleur que les patients 
n’ayant pas ete operes;or, la qualite de l’etat general des 
patients est un facteur de pronostic cle dans la reponse 
a l’immunotherapie. La place de la nephrectomie dans le 
cadre de traitement adjuvant du cancer du rein semble 
done actuellement particulierement limitee. 7 

LA CHIRURGIE CONSERVATRICE 


Le developpement de la chirurgie conservatrice du cancer 
du rein a ete porte par l’amelioration constante du diag- 
nostic de la maladie, permettant une decouverte precoce 
de la tumeur, e’est-a-dire de petit volume. Initialement, la 
chirurgie conservatrice du cancer du rein etait reduite a 
ses indications de necessite (patients porteurs d’un rein 
unique, insuffisants renaux, cancer du rein bilateral). 
A partir des indications de necessite, sont apparues des 
indications etendues aux patients dont la fonction renale 
risquait, a terme, d’etre alteree par une nephrectomie elar- 
gie realisee precocement, comme chez les patients ayant 
un diabete, une hypertension arterielle, ou encore un can- 
cer du rein hereditaire, e'est-a-dire a tres haut risque de 
recidive. A l’heure actuelle, la chirurgie conservatrice du 
cancer du rein est proposee, voire recommandee, pour les 
tumeurs de moins de 4 cm et peripheriques, volontiers 
exophytiques. 


* Les patients participant a l’etude avaient leur tumeur prelevee a l’etat 
frais. Ce prelevement etait l’objet d’une cytolyse controlee. Le « broyat » 
tumoral etait alors injecte en sous-cutane chez le meme patient de fagon 
sequentielle, a la maniere d’une vaccination anti-infectieuse. 
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TRAITEMFNT DU CANCER DU REIN 


Traitement du cancer du rein metastatique 


L e cancer du rein represente 2 a 3 % des 
tumeurs malignes de I'adulte ce qui cor- 
respond en France a pres de 8 000 cas. 
Un tiers des patients sont diagnostiques 
d'emblee au stade metastatique, et, parmi 
les patients ayant une forme localisee, envi- 
ron 30 % vont developper des metastases. 

Les armes therapeutiques sont limitees 
puisque le cancer du rein metastatique est 
chimioresistant avec des taux de reponse 
inferieurs a 10 % dans la plupart des etudes. 

Jusqu'a recemment, le standard de trai- 
tement etait I'immunotherapie avec Futilisa- 
tion de deux cytokines, I'interferon a(IFNos) 
et I'interleukine 2 (IL2) avec une survie glo- 
bale mediane de 8 a 12 mois et un taux de 
survie a 5 ans inferieur a 10 %. 

Depuis 2006, 1'interet des therapies mole- 
culaires ciblees (antiangiogenique ou inhibi- 
teurs des tyrosine kinases) a ete demontre, 
modifiant les strategies therapeutiques. 

CYTOKINES 

En premiere ligne metastatique, I'lFNaa 
des taux de reponse globale de 10 a 15 % 
dont 2 a 5 % de reponses completes. La sur- 
vie globale a ete prolongee de 3 a 7 mois par 
rapport a un placebo dans differents essais. 

L'ajout de l'IL2 augmente les taux de 
reponse globale au prix d'une toxicity plus 
importante, mais sans repercussion signifi- 
cative sur la survie globale. Par ailleurs, 
aucune etude n'a montre la superiority de 
l'IL2 par voie intraveineuse par rapport a la 
voie sous-cutanee. Chez les patients de pro- 
nostic intermediate, I'utilisation des cytoki- 
nes en mono- ou en bitherapie n’a pas mon- 
tre de superiority en termes de survie par 
rapport a des soins de contort (progestatifs 
seuls). 1 II est actuellement recommande 
d’utiliser les cytokines en premiere ligne 
chez les patients dits « de bon pronostic » 
(bon etat general, un seul site metasta- 
tique), car il existe une possibility d'obtenir 
une remission complete. 

PLACE DE LA NEPHRECTOMIE 

Deux etudes ont montre 1'interet de la 
nephrectomie chez les patients meta- 
statiques traites par immunotherapie par la 


suite. 2,3 Un benefice en survie de 5 a 10 mois 
a ete observe chez des patients en bon etat 
general. Le role de la nephrectomie a Fere 
des therapies ciblees n’est pas encore connu. 

NEOANGIOGENESE 

Le cancer du rein a cellules claires est une 
tumeur hypervascularisee avec une angio- 
genese importante. Une des mutations pre- 
coces identifies dans son developpement 
concerne le gene von Hippel-Lindau(VHL). 
Elle est retrouvee dans 60 a 80 % des for- 
mes sporadiques. Ouand le gene VHL est 
mute, il existe une accumulation de HIF-1a 
(hypoxia-induced factor), ce qui enframe 


une surexpression de plusieurs genes impli- 
ques dans I'angiogenese et la proliferation 
cellulaire comme en situation d’hypoxie ; ces 
genes sont ceux du vascular endothelial 
growth factor (VEGF), du platelet-derived 
growth factor (PDGF) ou encore du trans- 
forming growth factor (IGF a). Le VEGF se 
lie a I'un des differents isomeres du recep- 
teur au VEGF, il est I'element cle de I'angio- 
genese en induisant la migration des cellu- 
les endotheliales, leur proliferation et leur 
survie. Le PDGF favorise I'angiogenese par 
son action sur les pericytes. Le TGF or qui se 
lie au recepteur de F epidermal growth fac- 
tor (EGF-R), favorise la proliferation, la sur- 


Essais de phase II et III des therapies ciblees 
en deuxieme ligne dans le cancer du rein metastatique 


AGENT 

ESSAI 

NOMBRE 

DE PATIENTS 

TAUX 

DE REPONSE OBJECTIVE 
(%) 

SURVIE 

SANS PROGRESSION 

Bevacizumab (3 mg/kg) 

Phase II 

37 

0 

3 

vs Bevacizumab 
(10 mg/kg) 


39 

10 

4,8 

vs Placebo 


40 

0 

2,5 

Sunitinib 

Phase II 

63 

40 

8,7 

Sunitinib 

Phase II 

106 

34 

8,3 

Sorafenib 

Phase III 

451 

2 

6 

vs Placebo 


452 

NR 

3 

Temsirolimus 
(25 mg/kg) 

Phase II 

36 

5,6 

6,3 

vs Temsirolimus 
(75 mg/kg) 


38 

7,9 

6,7 

vs Temsirolimus 
(250 mg/kg) 


37 

8,1 

5,2 


IflilEHlI 


Essais de phase III des therapies ciblees dans les cancers 
du rein metastatiques en premiere ligne 


AGENT 

NOMBRE DE PATIENTS 

TAUX DE REPONSE OBJECTIVE (%) 

SURVIE SANS PROGRESSION 

Sunitinib 

451 

31 

11 

vs Interferon 

452 

6 

5 

Interferon 

207 

7 

1,9 

vs Temsirolimus (25 mg) 

209 

9 

3,7 

vs Interferon + temsirolimus 

210 

11 

3,7 
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vie, la differentiation et la migration cellulai- 
res. Les voies de transduction du signal liees 
a ces recepteurs sont la voie PI3kinase/AKT 
et la voie raf/MAPkinase qui jouent un role 
dans la regulation de la proliferation cellu- 
laire, de I'apoptose ou de I'angiogenese. 

THERAPIES CIBLEES 

Bevacizumab (Avastin) 

Cet anticorps monoclonal humanise agit 
sur le VEGF. Sa fixation sur le ligand circulant 
empeche I'activation du VEGF-R. C'est la pre- 
miere therapie ciblee qui a montre un interet 
dans le cancer du rein metastatique. Dans un 
essai de phase II randomise, le bevacizumab a 
la dose de 10 mg/kg (par voie intraveineuse) 
apporte un benefice de survie sans progres- 
sion de 2,3 mois chez des patients pretraites 
par rapport a un placebo (tableau I). 4 Des 
reponses partielles sont observees dans 10 % 
des cas. Les principaux effets indesirables 
sont I'hypertension arterielle, I'epistaxis, I'he- 
maturie et la proteinurie. 

Les resultats de deux essais de phase III 
comparant le bevacizumab a I'interferon 
sont attendus en 2007. Les premieres don- 
nees font etat d'une amelioration significa- 
tive de la survie sans progression. 

Sorafenib (Nexavar) 

Cet inhibiteur de tyrosine kinase (admi- 
nistre par voie orale en continu, a la dose de 
400 mg deux fois par jour) agit sur le VEGF- 
R 2 et 3, sur cKit, sur PDGF-Rp modulant 
ainsi I'angiogenese, la proliferation cellu- 
laire et I'apoptose. 

Dans une grande etude de phase II, chez 
202 patients traites en deuxieme ligne pen- 
dant 12 semaines, il existe 36 % de reponse 
globale et 34 % de stabilisation. La survie 
sans progression mediane est de 24 semai- 
nes chez les patients traites par sorafenib 
contre 6 semaines avec le placebo 
(p = 0,0087). Les principaux effets indesira- 
bles sont I'asthenie (73 % dont 7 % de 
grade 3-4), le syndrome mains-pieds (62 % 
dont 13 % de grade 3), le rash cutane (66 %) 
et la diarrhee (58 % dont 4 % de grade 3), 
1 % des patients ont eu une hypertension 
arterielle de grade 3. 5 

Une phase III (sorafenib contre placebo) 
chez 905 patients a confirme un avantage en 


survie sans progression de 12 semaines en 
deuxieme ligne, avec des toxicites proches de 
celles decrites dans la phase II (tableau I). 6 
Actuellement, cette molecule a I'autorisation 
de mise sur le marche (AMM) en deuxieme 
ligne metastatique ou chez les patients non 
eligibles pour recevoir des cytokines. 

Sunitinib (Sutent) 

Cet inhibiteur des tyrosine kinases multi- 
cible (VEGF-R 1 et 2, PDGF-R aet p, cKit, Flt3) 
est administre par voie orale a la dose de 
50 mg/jour, 4 semaines sur 6. Plusieurs 
essais de phase II ont montre une survie 
sans progression mediane de 8,3 a 8,7 mois 
avec des taux de reponse de I'ordre de 34 a 
40 % et presque 30 % de stabilisations 
(tableau 1). 

Les principaux effets indesirables sont 
I'asthenie (38 % de grade 2-3), les diarrhees 
(24 % de grade 2-3), les nausees (19 % de 
grade 2-3), les lymphopenies, les neutrope- 
nies et les anemies de grade 3-4 sont retrou- 
vees dans 32, 13 et 10 % respectivement. 

Une etude de phase III comparant chez 
750 patients 1’IFNoc au sunitinib en premiere 
ligne metastatique a montre un avantage en 
survie sans progression de 23 semaines 
et 6 fois plus de reponses partielles 
(tableau 2). 7 Le sunitinib a requ I'AMM en 
juillet 2006 dans (’indication du traitement 
des cancers du rein avances et/ou metasta- 
tiques apres echec d’un traitement a base 
d’interferon a ou d’interleukine 2; en 
janvier 2007, la Commission europeenne a 
etendu cette indication au traitement de pre- 
miere ligne du cancer du rein avance et/ou 
metastatique. 

Temsirolimus (Torisel) 

Cet inhibiteur de la proteine mTOR agit sur 
la voie PI3kinase-AKT. Ouand mTOR est acti- 
vee, il existe une activation d'HIF et done de 
I'angiogenese. Une etude de phase III menee 
chez 626 patients ayant un cancer du rein de 
mauvais pronostic, en premiere ligne meta- 
statique, comparant le temsirolimus a I'lFNa 
a montre un doublement de la survie sans 
progression avec le CCI-779 (temsirolimus) et 
une augmentation de la survie globale. 8 Les 
effets indesirables de grade 3-4 les plus fre- 
quents sont I'asthenie, I’anemie et la dyspnee. 


CONCLUSION 

La prise en charge des cancers du rein 
metastatiques a ete transformee par I'arri- 
vee des therapies ciblees. Les recommanda- 
tions actuelles sont d'utiliser les cytokines en 
premiere ligne metastatique chez les 
patients de bon pronostic. Chez les autres 
patients, une therapie ciblee est recomman- 
dee en premiere intention. De nombreuses 
questions existent encore : faut-il les asso- 
cier ? quelle est la molecule a preferer en 
premiere ligne ? quelle est la place de ces 
therapies ciblees en traitement adjuvant ou 
neo-adjuvant? 
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CANCERS DES VOIES URINAIRES T RAITEMEN T DU C ANCE R DU R EIN 


La chirurgie conservatrice du rein regroupe en fait 
deux techniques chirurgicales : la tumorectomie et la 
nephrectomie partielle, qui est systematisee sur la vascula- 
risation arterielle. L’intervention doit respecter les deux 
regies carcinologiques : l’exerese de la tumeur en dehors 
du fascia de Gerota (c’est-a-dire emportant la graisse en 
regard de celle-ci) et le respect d’une marge de securite. 8 
Cette marge de securite, initialement consideree comme 
« centimetrique », peut en fait se resumer a quelques milli- 
metres de tissu sain. Son appreciation anatomopatholo- 
gique est essentiellement macroscopique lors de l’examen 
extemporane. Le temps cle de la chirurgie conservatrice 
est le controle du saignement. Celui-ci peut etre assure 
par de nombreux artifices techniques, mecaniques (su- 
tures parenchymateuses appuyees, bistouris ultra- 
sonique. . .) ou biologiques (application de colie. . .). Ce 
temps peut necessiter un clampage total du pedicule renal 
ou partiel d’une branche de celui-ci ou du parenchyme. 
Un tel clampage doit etre accompagne d’une refrigeration 
s’il doit depasser 30 minutes. 

La principale complication de la chirurgie conserva- 
trice du rein, en dehors du saignement peroperatoire, est 
la fistule urinaire. Ce risque impose le controle peropera- 
toire de la qualite de la suture de la voie excretrice par 
injection, retrograde ou intravasculaire de colorant. La 
voie d’abord pour conduire cette chirurgie par voie 
ouverte est traditionnellement la lombotomie. Cepen- 
dant, le developpement de la chirurgie laparoscopique a 
permis de realiser la chirurgie conservatrice par cette voie 
dans certains centres experts. Toutefois, une telle pratique 
ne peut etre recommandee largement, du fait du veritable 
defi technique qu’elle represente. La chirurgie conserva- 
trice du cancer du rein, dans le respect de ses indications 
electives (tumeurs de moins de 4 cm et peripheriques) 
permet d’obtenir un resultat carcinologique excellent, se 
traduisant par un taux de survie a 5 ans superieur a 95 %. 
Celui-ci est au moins equivalent a celui de la chirurgie 
elargie classique. Ces resultats sont corrobores par diffe- 
rentes etudes comparatives. Le benefice fonctionnel de la 
chirurgie conservatrice sur la chirurgie elargie est, lui 
aussi maintenant, clairement etabli. 

LES AUTRES OPTIONS THERAPEUTIQUES 


La decouverte de cancers du rein de volume de plus en 
plus reduit a permis, non seulement le developpement de 
la chirurgie conservatrice du cancer du rein, mais aussi le 
developpement d’autres modes therapeutiques, comme la 
radiofrequence et la cryotherapie. 

Radiofrequence 

L’ablation par radiofrequence repose sur l’augmenta- 
tion de la temperature au sein de la tumeur, par l’interme- 
diaire d’une sonde delivrant un rayonnement electroma- 
gnetique non-ionisant. 6 L’augmentation de la temperature 
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SELON LES RECOMMANDATIONS DU COMITE 
DE CANCEROLOGIE DE L’ASSOCIATION FRANQAISE 
D'UROLOGIE 10 


;• La nephrectomie elargie est recommandee pour les tumeurs 
ne repondant pas aux indications de chirurgie conservatrice. 
Elle peut etre proposee aux patients d'emblee metastatiques 
en bon etat general. 

■y L'approche laparoscopique pour nephrectomie elargie peut 
etre proposee pour les tumeurs de stade T1, voire T2. 

■y La nephrectomie partielle est recommandee : 

• dans les tumeurs inferieures a 4 cm de localisation corticale 
lors de rein contralateral sain ; 

• sur rein unigue, dans les tumeurs bilaterales, chez 
I'insuffisant renal ou le patient a risque devolution vers une 
insuffisance renale ; 

• dans les formes hereditaires. 

■y La nephrectomie partielle peut etre realisee par laparoscopie 
par des chirurgiens experiments. 

La surrenalectomie est souhaitable pour le traitement des 
tumeurs de plus de 8 cm, du pole superieur, accrochees a la 
surrenale et en cas d'anomalie de la glande a la 
tomodensitometrie preoperatoire. 

Le curage ganglionnaire est sans interet carcinologigue. 
L’exerese complete du thrombus veineux chez les patients NO 
MO est indispensable pour assurer un traitement curatif. Le 
niveau superieur du thrombus determine la technigue a 
employer. 

La chirurgie des metastases a un interet carcinologique 
lorsque leur exerese peut etre complete, que leur localisation 
est unique et leur survenue tardive par rapport a la 
nephrectomie initiale. 

■y Les traitements conservateurs (radiofrequence, cryoablation) 
sont en cours de validation et peuvent etre proposes au cas 
par cas. 


locale atteint 100 °C et induit une necrose de coagulation 
dans un volume determine. Un tel traitement ne s’entend 
qu’apres verification de la nature histologique de la 
tumeur au decours d’une ponction biopsique. Les compli- 
cations mineures (douleurs parietales, hematurie, hema- 
tome) de cette technique sontrares (10%). Les complica- 
tions majeures (urinome, hemorragie, lesion de structure 
ou d’organe adjacent [rate, foie, tube digestif]) sont main- 
tenant d’autant plus rares que les indications sont mieux 
posees, contre-indiquant les lesions difficilement accessi- 
bles, proches du hile ou des organes de voisinage. 
Quelques rares cas de metastases surle trajet de ponction 
imposent actuellement le traitement par radiofrequence 
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de l’ensemble de ce trajet lors du retrait de l’ancillaire 
(instrument utilise pour la radiofrequence). Les resultats 
de la radiofrequence sont encore assez difficiles a evaluer. 
En effet, le nombre de patients traites est limite et les crite- 
res d’efficacite therapeutique restent discutables et dis- 
tincts de ceux utilises pour les techniques de reference. 
Les indications de ce traitement ne repondent a ce jour a 
aucune recommandation. 

Cryotherapie 

Elle repose sur la congelation de la tumeur par l’inter- 
mediaire d’une sonde, la encore amenee au sein de la 
tumeur par voie transcutanee. 9 Comme pour la radiofre- 
quence, un tel traitement ne peut s’envisager qu’apres 
verification histologique par ponction biopsie de la nature 
de la tumeur traitee. Si cette technique est, elle aussi, 
extremement seduisante, elle partage avec la radiofre- 
quence les memes limitations de faible nombre de 
patients traites, de criteres devaluation discutables et de 
1’ absence d etudes prospectives. Elle ne peut done entrer 
dans aucune recommandation a ce jour. 

Chirurgie des metastases renales 

Le cancer du rein est un des rares cancers dont l’exe- 
rese chirurgicale des metastases peut garder un interet 
curatif. 7 Cet interet est etabli essentiellement lorsque la 
metastase est unique, que l’exerese du tissu metastatique 
et du cancer primitif peut etre complete et, enfin, que cette 
metastase survient tardivement apres traitement du site 


primitif. L’indication elective typique est la resection 
d’une metastase unique dans un champ pulmonaire plus 
de 2 ans apres la nephrectomie sans residu tumoral (40 % 
de survie a 5 ans contre 1 1 % sans exerese chirurgicale). 
Cependant, l’opportunite d’un tel traitement est excep- 
tionnelle, car les criteres de selection des patients doivent 
etre extremement stricts. Les localisations hepatiques sont 
tres rarement accessihles, car tres rarement uniques. Les 
localisations encephaliques sont preferentiellement trai- 
tees par radiotherapie et les localisations osseuses, prati- 
quement jamais isolees, repondent beaucoup mieux a une 
chirurgie palliative de consolidation de l’os qu’a une 
resection carcinologique. 

Surveillance armee 

La surveillance des cancers du rein est une option ame- 
nee a etre discutee de plus en plus frequemment, la 
encore, a la fois du fait de la decouverte de lesions de plus 
en plus petites et de la possibility d’obtenir leur diagnostic 
histologique par ponction biopsie transcutanee. II est 
done hautement probable que les bons resultats des rares 
etudes actuellement disponibles sur le traitement differe 
et la surveillance active des tumeurs renales leur permet- 
tront de trouver leur place dans 1’ arsenal therapeutique 
ou, en tout cas, de devenir une option de choix dans la 
prise en charge de cette maladie. ■ 

Les auteurs n ’ont pas transmis 
de declaration de conflit d’interets. 


SUMMARY Treatment for organ-confined and locally advanced kidney cancer 

Treatment for organ-confined or locally advanced kidney cancer lies on principles established as from 1969: primary ligation of the vascular pedicle 
and resection of the tumour and surrounding fatty tissues. The current tendency is towards a decrease in tissue resection volume to preserve renal 
function, and the use of less invasive technigues, of which laparoscopic surgery, in the process of becoming a first-line therapeutic option, is the 
cornerstone. New technologies of tissue destruction without resection are currently being validated. Finally, close monitoring of tumours is 
becoming a competitive option as compared to resection and small-volume lesion destruction. 

Rev Prat 2007; 57 : 613-620 


Traitement du cancer du rein, aux stades local et localement avarice 

Le traitement du cancer du rein a sa phase localisee ou localement avancee repose sur des principes etablis des 1969 : abord premier du pedicule 
vasculaire et exerese de la tumeur et de la graisse a son contact. La tendance actuelle va vers une diminution du volume d'exerese des tissus afin de 
preserver le capital nephronique, et vers un allegement des techniques employees, dont la chirurgie laparoscopique, en voie de devenir I'option de 
premiere intention, est I'embleme. Les nouvelles technologies de destruction tissulaire sans exerese sont en cours de validation. Enfin, la 
surveillance armee des tumeurs devient une option concurrente des options d'exerese et de destruction des lesions de petit volume. 


REFERENCES 


1. Valeri A. Apport de la nephrectomie 

elargie dans le cancer du rein. 
Progres Urol 2005;15:1043-4. 

2. Coulange C, Rambeaud JJ. Cancer 
du rein de I’adulte. Rapport du 
congres AFU 1997. Progres Urol 
1997;7:843-77. 

3. Robson CJ, Churchill BM, 

Anderson W. The results of radical 
nephrectomy for renal cell 
carcinoma. J Urol 1969;101:297-301. 


Piechaud T, Mejean A. La voie 
laparoscopique dans le traitement 
des tumeurs renales. Progres Urol 
2005;15:1057-60. 

Mickisch GH, Garin A, Van 
Poppel H, de Prijck L, Sylvester R. 
Radical nephrectomy plus interferon- 
alpha based immunotherapy 
compared with interferon-alpha 
alone in metastatic renal cell 
carcinoma: a randomized trial. 

Lancet 2001;358:966-70. 


6 . Flanigan RC, Mickisch G, Sylvester 
R, Tangen C, Van Poppel H, 
Crawford ED. Cytoreductive 
nephrectomy in patients with renal 
cancer: a combined analysis. J Urol 
2004;171:1071-6. 

7. Fendler JP. Place de la chirurgie dans 
le cancer du rein metastatique. 
Progres Urol 2005;15:1053-5. 

8. Mejean A. Apport de la chirurgie 
conservatrice dans le cancer du rein. 
Progres Urol 2005;15:1045-7. 


9. Liberati P, Matthieu 0, Tariel E, 

et al. Cancer du rein : qu’attendre 
des nouvelles technologies : 
radiofrequence et cryoablation ? Ann 
Urol 2006;40:S72-S76. 

10. Mejan A, Doublet JD, Fendler JP, 
et al. Recommandations 2004 en 
onco-urologie. Tumeurs du rein. 
Progres Urol 2004;14:997-1035. 


U REVUE DU PRATICIEN, VOL. 57, 31 MARS 2007 


619 


